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@ Verf ahren zur Herstellung eines Azol-Derlvates. 

@ Nach einem neuen Verfahren wi'rd das befcannte 3^ DI- 
methyH -|4-methoximlnomethyl-phenoxyH -(1 ^,4-Ula2oM - 
yt)btitan-2-ol der Formel 



OH 



CHsO-N^Cil 



-CII-cn-C(CH3)3 



als Gemisch, in dem das Verhattnis der beiden Dia- 
stereomeren (A) und (B) konstant ist, hergestellt indem man 
3^Dimethyl-1-(l^Atriazol-1-yl)-butan-2-on mit Sulfuryl- 
chtorid umsetzt, dann das bel entstehende 1-Chlor-3^ 
dimethyl-1-(1,2Atria2ol-l-yl).butan-2-on mit 4-Hydroxy- 
benzaldehyd-O-methyl-oximether umsetzt und das dabei 
anfallende Produkt mit Alumihiunvisopropylat reduzlert 
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BAYER AKTIENGESELLSCHAFT 5090 Leverknsen, Bayerwerk 

^ Konzernverwaltung RP 

Patentableilung Du/KU-c 

IVa 

Verfahren zur Herstellung eines Azol-Derivates 



15 

Die Erfindung betrifft ein neues Verfahren zur Herstellung 
des bekannten 3,3-Diineihyl-l- (4-ineihoxiininoineihyl-phenoxy) 
l-(l,2,4-triazol-l-yl)-butan-2-ols, 

20 Es ist bereiis bekannt« daB sich das fungizid wirksame 
3,3-Diinethyl-l - (4-inethoximinomethyl-phenoxy )-l- ( 1 »2,4- 
triazol-l-yl )-butan-2-ol in Form von Diastereomeren- 
Gemischen nach mehreren Verfahren herstellen laBt (vgl. 
EP-OS 0 076 370). So erhalt man 3,3-DiineLhyl-l-(4- 

25 meihoximinoinethyl-phenoxy)-l*( 1 ,2i4-triazol-l-yl ) -but an- 2- 
ol in Form eines Diastereomeren-Gemisches i wenn man 3^3- 
Dimethyl - 1 -br om- 1 - ( 4-methox iminomethy 1 -phenoxy ) -but an-2-on 
mit 1 t2t4-Triazol umsetzt und das dabei entstehende 3^3- 
Dimethyl-1- (4-methDximinomethyl-phenoxy)-l-( I t2,4-tr iazol- 

30 l-yl)-butan-2-on mit Natr iumborhydrid reduziert* Nach- 
teilig an diesem Verfahren ist abert daB Jeweils 
Diastereomeren-Gemi sche anfallent die variierende Mengen 



35 



0248253 



- 2 - 



an den beiden DiBStereomeren (A) und (B) aufweiBen. Ferner 
S ist das als Zwischenprodukt benBtigle 3,3-Dimethyl-l-brom- 
l-(4-methoxiniinomethyl-phenoxy)-butan-2-on relativ kost- 

spielig* 

Es wurde nun gefunden, dae sich das bekannte 3,3-Dimethyl- 
0 l-(4-methoximinomethyl-phenoxy)-l-(1.2,4-lr4a2ol-l-yl)- 

butan-2-ol der Formel 



20 als Gemisch, in dem das Verhalinis der beiden Diastereo- 

meren (A) und (B) konstant ist, herslellen lSBt» indem man 

a) 3,3-Diniethyl-l-(l,2,4-lria8ol-l-yl)-butan-2-on der 



15 




(I) 



Formel 



25 



CH2-C0-C(CH3)3 



(II) 




30 



mit Sulfurylchlorid in Gegenwart eines chlorierten 
aromatischen VerdUnnungsmittels bei Temperaturen 
zwischen 50 und 140^ C umsetzi# 



35 



T.e A 24 397 



- 3 - 



0248253 



b)" dann das dabei entsLehende l-Chlor-3,3-dimethyl -1- 
(l,2,4-triazol-l-yl)-butan-2-on der Formel 



C1-CH-C0-C(CH3^3 (III) 



mit 4-Hydroxybenzaldehyd-O-methyl-oxijnether der 
Formel 




(IV) 



in Gegenwart eines Verdunnungsmiitels sowie in 
Gegenwari eines Saurebindemittels bei Temperaiuren 
zwischen 20 und 130° C tnaseizi und 

anschlieBend das so erhaltene 3t3-Dimeihyl-l- (4- 
methoximinomethyl-phenoxy) -1- ( 1 »2,4-triazol-l-yl ) 
butan-2-on der Formel 



c) 

25 



30 



CHgO-N^CH 



35 



II 

-CH-C-C(CH3)3 



(V) 
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mit Aluminium-isopropylat in G genwart von Iso- 
8 propanol bei Temperaturen zwischen 2tflC und IBO^C 

reduziert* 

Uberraschendreweise erhall man das 3,3-Dimethyl-l-C4- 
methoximinomelhyl-phenoxy)-l-(lt2,4-lria8ol-l-yl)-bulan-2- 

10 ol der Formel (1) nach dem erf indungsgemSBen Verfahren in 
Form eines Gemisches, in dem das Verhaltnis der beiden 
Diastereomeren reproduzierbar konstant isl, wahrend im 
Falle des vorbeschr iebenen Verfahrens jeweils Gemische 
entslehen^ in denen das Verhaltnis der beiden Diastereo- 

15 meren (A) und (B) zueinander variiert. 

Das erfindungsgemaBe Verfahren zeichnet sich durch *ine 
Reihe von Vorteilen aus« So sind die benotigen Ausgangs- 
sloffe ohne Schwierigkeiten zu handhaben und auch in 

20 grSBeren Mengen yerfUgbar. Ferner wird der Einsatz des 

relativ kostspieligen 3,3-Dimethyl-l-C4-methoximinomethyl- 
phenoxy)-butan-2-ons vermieden und die Durchfiihrung des 
Verfahrens sowie die Aufarbeilung des Reaktionsgemisches 
bereiien keinerlei Probleme. Von besonderem Vorteil ist 

25 auBerdem, daB in dem entstehenden Diaslereomeren-Gemisch 
diejenige Komponenie, welche fur die Wirksamkeit ent- 
scheidend ist, in wesentlich groBerer Menge vorhand'en ist 
als das weniger wirksame Diastereomere. 

30 Der Verlauf des erf indungsgema&en Verfahrens kann durch 
das folgende Formel schema veranschaul icht werden: 
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10 



15 



20 



25 



30 



CH2-CO-C(CH3)3 C1-CH-C0-C(CH3)3 

o — ^ h 

N ' Chlorbenzol N ' 



CHgO-N-C— C >-0H 



CH3: 



0-Nf C-^^^— O- CH-CO-C ( CHg ) . 

"0 



OH 

A1(0CH(CH3)2)3 J~~\ I 



CHgO-NsCH— ( >-0-CH-CH-C(CH3)3 



Isopropanbl ^ ^ j 



Das .bei dem erf indungsgemaBen Verfahren als Ausgangs* 
material benotigte 3t3-Dimethyl-l-(l ,2»4-tria2ol-l-yl )- 
butan-2-on der Formel (II) ist bekannt (vgl* 
DE-PS 2 431 407), 

Bei der Durchf tihrung des erf indungsgemaBen Verfahrens wird 
der als Reakt ionskomponente (zweite Stufe) benotigte 4- 
Hydroxy-benzaldehyd-O-methyl-oximether der Formel (IV) 
entweder in Gegenwart von Saurebindemi tteln oder aber in 
Form eines Salzes eingeselzt« Als Saurebindemi tie 1 kommen 
hierbei vorzugsweise Alkal imetal 1 carbonate * wie Natrium- 
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ed r K»Uumc«rbon«l, und fernar Mk«limel«llhydroxlde, wit 
6 NBtriumhydroxid od»r Kmliumhydroxld, In Bstrachi. Kls 

Salre von der Verbindung der Formal (XV) kommen vorzugs- 
weiae daa Natrium- odar dai Kalium-Salz in Fraga. 

Dar 4-Hydroxyban«aldahyd-0-roalhyl-oximalhar und dasian 
^0 Salsa sind bakannl (vgl. EP-OS 0 076 370). 

Bei der DurehfUhrung des erf indungageroaPan Verfahrans 
- arbeitat man in dar ariian Slufa in Gaganwart ainas 

chloriartan aromatiachan VardUnnungamitlali . Vofzugawaiaa 
^6 verwendbar iit Chlorbanzol. 

BlB VardUnnungamillal komman bai dar DurehfUhrung dar 
zweiten Stufa das arf indungsgamftPan Verfahrans alia fUr 
derartiga Dmsatzungan Ubliehan organischan Solvantian in 
20 Fraga. Vorsugswaisa varwandbar sind Alkohole* wia Matha- 
nolt Elhanol und Xsopropanoli und farnar aliphatiseha und 
aromatischa, gagabananf alls chloriarla Kohlanwassarstof fa, 
wie Toluol* Cyclohaxan und Chlorbanzol. 

25 



30 



/ 
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B«i d«r DurchfUhrung d r drilLen SLufe d«s •rfindungs- 
B gema^en Verfahrens wird ala VerdUnnungsmiiial Isopropanol 
eingeBelzi* 

Die Reakiionsiemperaturen konnen bei der DurchfUhrung des 
erf indungsgemaSen Verfahrens innerhalb eines gr5Peren 
^0 Bereiches variiert werden« Bei der DurchfUhrung der ersten 
SLufe arbeitet man im allgemeinen bei Temperaturen 
zwischen 50 und 140^Ct vorzugweise zwiachen 60 und 130^C« 
In der zweiten Stufe arbeitet man im allgemeinen bei 
Temperaturen awiichen 20 und 130^ Cf vorzugaweiie zwiichen 
40 und 90^ C» und in der dritten Stufe arbeitet man im 
allgemeinen bei Temperaturen awiachen 2(flC und 150^ Ct 
vorzugaweiae zwiachen 60^ C und 110^ C« 

Dae erf indungsgem&Be Verfahren wird im allgemeinen unter 
20 Normaldruck durchgefUhrt • Es iat jedoch auch m6glich« 
unter erhohtem Oder yermindertem Druck zu arbeiten* 

Bei der DurchfUhrung des erf indungsgemipen Verfahrens 
aetzt man in der ersten Stufe auf 1 Mol an 3»3-Dimethyl-l* 

25 (l^2,4-triazol-l-yl)-butan-2-on der Formal (II) im all- 
gemeinen 0»5 bis 2 Mol» vorzugsweiae 1 bis 1«2 Mol an 
Sulfurylchlorid ein. In der zweifcen Stufe setzt man auf 
1 Mol an l-Chlor-3,3-dimethyl-l-(l,2,4-trlazol-l-yl)- 
butan-2*on der Formel (III) im allgemeinen 0,9 bis IfS 

30 Molf vorzugsweise 1 bis Ifl Mol an .4-Hydroxybenzaldehyd-O- 
methyl-oximether der Formel (IV) bzw« an dessen Salz sowie 
gegebenenf alls 0t9 bis lf5 Mol an Saurebindemi ttel ein. 

35 
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In der dritten SLufe setzt man auf 1 Mol an 3,3-Dimethyl- 
l-(4-inethoxiininoniethyl-phenoxy)-l-(l,2,4-trlazol-l-yl )- 
butan-2-on der Formal (V) im allgemeinen 0,5 bis 2 Mol an 
Aluminium-isopropylat ein* Die Aufarbeitung erfolgt 
jewel Is nach ublichen Methoden. 

Bel der Durchfuhrung des erf indungsgemaBen Verfahrens 
erhalt man 3 ,3-Dimethyl-l- (4-methoximinomethyl-phenoxy)-l- 
(1 ,2,4-triazol-l-yl )-butan-2-ol der Formel (I) in Form 
eines Diasterebmeren-Gemisches , das zu 80 X aus dem 
Diastereomeren (A) und zu 20 % aus dem Diastereomeren (B) 
besteht» wobei das Diastereomere (A) fur die fungizide 
Wirkung der Verbindung der Formel (I) entscheidend ist* 

Das erf indungsgemiBe Verfahren wird dur'ch die folgenden 

Beispiele veranschaulicht « 
20 



30 



35 
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a) C1-CH-C0-C(CH3)3 

In elnem Dreihalskolben* der mil Tropf trichler^ RUhrer und 
Thermometer versehen istt wird ein Gemisch aus 173,2 g 
3,3-Dimelhyl-l-( l,2,4-triazol-l-yl)-butan-2-on auf lOO^C 
erhitzl* Danach werden innerhalb von 4 SLunden unler 
Riihren 148,5 g Sulfurylchlorid zugelropft. Es wird noch 
30 Minuten bei 100® C nachgerlihrt , dann wird das Peakiions- 
gemisch auf Paumlemperatur abgekUhll und mil Wasaer ver- 
sel2l« Man neulralisiert das Gemisch durch Zugabe von ge- 
sattigleri waBriger Nalriumhydrogencarbonal-Losung und 
trennl die Phasen. Die organische Phase wird zweimal mil 
Wasser gewaschen und dann unier verminderiem Druck einge- 
engi« Man erhall 200,4 g eines Produktes, das gemaB Gas- 
chromatogramm zu 92,5 % aus l-Chlor-3,3-dimethyl-l- ( 1 #2 ,4- 
tria2ol-l-yl)-butan-2-on bestehL* Danach errechnet sich 
eine Ausbeute von 91,9 % der Theorie* 
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CHaO-N'CH-^^^-O-CH-C-C (CHg ) 3 



In ein Gemisch aus 136 g 4-Hydroxyben2aldehyd-0-methyl- 
oximether und 205 ml Isopropanol werden unter Ruhren 
33,2 g Natriumhydroxid gegeben. Man erwirml das Reaktions- 
gemisch auf 40 - 50" C und liBt eine Losung von 194,2 g 1- 
Chlor-3,3-diniethyl-l-(l,2,4-triazol-l-yl)-butan-2-on in 
100 ml Isopropanol hinzutropf en« Oanach wird zunachst 3 
Stunden bei 40 - 45« C nachgerUhrt, darin auf Baumtemperatur 
Bbgektihlt, mit weiteren 350 ml Wasser versetst und auf 
0 - 5»C abgekUhlt. Es wird 1 Stunde bei 0 - 5*C nachge- 
ruhrt. AnschlieBend wird der entstandene Niederschlag ab- 
filtriert, mit 100 ml eines zu gleichen Teilen aus Iso- 
propanol und Wasser bestehenden Gemisches gewaschen und 
dann getrocknet, Man erhalt auf diese Weise 207 g eines 
Produktes, das gemaB HPLC-Analyse zu 97,4 Y, aus 3,3-Di- 
methyl - 1 - ( 4-methoximinD-methyl -phenoxy ) -1 - ( 1 ,2 ,4- tr iazol- 
1-yl )-butan-2-on besteht. Die Ausbeute errechnet sich da- 
nach zu 76,9 % der Theorie. 
Fp. 92 - 92,5*C 

c) OH 

CHgO-N* -CH-CH-C(CH3)3 

In einen 3 1 Riihrautoklaven werden 323,8 g 3 t3-Dimethyl-l- 
(4-Inethoximino-lnethyl-phenoxy)-l-( 1 1 2,4-tria2ol-l-yl )- 
butan-2-on, 600 ml Isopropanol und 102 g Aluminiumisopro- 
pylat gegeben. Der Autoklav wird verschlossen und 6 Stun- 
den auf llO^C erhitzt, wobei sich ein Druck von 3 - 
3»5 bar einsiellt« 
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Nach dem AbkUhlen des ReaktionsgemiBChes auf Raumtenp ra- 
6 tur wird das Verdiinnungsmittel abdesiillieri und der RUek- 
stand in 600 ml Cyclohexan aufgenonmen. Die anlsiahende 
Suspension wird auf 50^ C erw&rmt und tropf enweise mil 
380 ml Wasser und 77 g konzenlrierler Schwef alsiure ver- 
setzi. Die Phasen werden bei 65* C getrennt« und die orga- 

*0 nische Phase wird zweimal mil je 500 ml Wasser exlrahierl. 
Nach Phasenlrennung bei SS" C wird abgekUhlt und der ausge- 
fallene Niederschlag abfiltrierl und getrocknet. Man er- 
halt auf diese Weise 296,8 g eines kristallinen Produktes, 
das zu 97 « 4 % aus 3,3-Dimelhyl-l-(4-niethoximino-melhyl- 

15 phenoxy)-l-(l,2,4-triazol-l-yl)-bulan-2-ol bestehl. Die 
Ausbeute errechnet sich danach zu 90,9 % der Theorie. 
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itanspriich 

Verfahren zur Herstellung von 3 t 3-Dimethyl-l- (4- 
methoxiroinomethyl-phenoxy)-! - (1 ,2t4-triazol-l-yl )- 
butan-2-ol der Formel 



als Gemischf in dem das Verhaltnis der beiden 
Diastereomeren (A) und (B) konstant ist» dadur.ch 
gekennzeichnet I daD man 



a) 3t3-Dimethyl-l-(l,2,4-triazol-l-yl)-butan-2-on 
der Formel 



mit Sulfurylchlorid in Gegenwart eines 
chlorierten aromatischen VerdunnUngsmittels bei 
Temperaturen zwischen 50 und 140^ C umsetzt, 

b) dann das dabei entstehende l-Chlor-3 « 3-dimethyl- 
1-(1 f2,4-triazol-l-yl)-butan-2-on der Formel 
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C1-CH-C0-C((:H3)3 (III) 



mil 4-Hydroxybensaldehyd-0-methyl'-oximeiher der 
Forme 1 



16 



20 



26 



30 



CH30-N=CH-C_>-0H (IV) 



in Gegenwart eines VerdUnnungsmittels lowie in 
Gegenwart eines SBurebindemitlel b bei Tempera- 
turen zwischen 20 und 130" C umsetzt und 

c) anschlieeend das bo erhallene 3»3-Diinethyl-l-(4- 
methoxiniinoroethyl-phenoxy)-l-(l»2»4-tria8ol-l- 
yl )~butan-2-on der Forme 1 



0 



CH 



}0-N=CH— ^ ^ -0-CH-C-C ( CH3 ) 3 (V) 



mit Aluminium- isopropylat in Gegenwart von Iso- 
propanol bei Temperaturen zwischen 20° C und 
15tf>C reduziert. 



35 
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Verfahren gemaB Anspruch 1, dadurch g k nnzeichnet, 
daB man bei der Durchfuhrung der ersten Stufe 
Chlorbenzol als Verdiinnungsmittel einsetzL* 

Verfahren gemaB Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet , 
daB man bei der Durchfuhrung der ersten Stufe bei 
Temperaturen zwischen 80 und 130® C arbeitet. 

Verfahren gema& Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet ♦ 
daB man bei der Durchfuhrung der zweiten Stufe bei 
Temperaturen zwischen 40 und 90® C 'arbeitet« 

Verfahren gemaB Anspruch It dadurch gekennzelchnet , 
daB man bei der Durchfuhrung der dritten Stufe bei 
Temperaturen zwischen 80 und 110® C arbeitet. 
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The invention relates to a new process for the 
pr paration of the Joiown 3,3-diiiiethyl-l-(4-methoxijaino- 
methyl-phenoxy ) -1^ ( 1 , 2 , 4-triazol-l-yl ) -butan-2-ol . 

It is already known that the fungicidally active 
3 , 3 -dimethyl- 1 - ( 4 -methoxiiainomethyl-phenoxy ) - 1- ( 1 , 2 , 4 - 
tria2:ol-l-yi)-butan-2-ol can be prepared in the form of 
diastereomer mixtures by several processes (cf . 
EP-A 0,076^3.70) ♦ Thus, 3,3-dimethyl-l-(4-methoximino- 
methyl-phenoxy ) -1- ( l , 2 , 4-triazol-l-yl ) -butan-2-ol is 
obtained in the form of a diastereomer mixture when 3,3- 
dimethyl-l-bromo-1- ( 4-methoximinomethyl-pheno3cy) -butan- 
2 -one is reacted with 1,2,4-triazole, and the 3,3- 
dimethyl-l-(4-methoximinomethyl-phenoxy)-l-(i,2,4- 
tria2ol-l-yl)-butan-2-one produced in this reaction is 
reduced using sodium borohydride. However, this process 
has the disadvantage that in each case diastereomer 
mixtures are produced which have varying amounts of the 
two diastereomers (A) and (B) . Furthermore, the 3,3- 
dimethyl-l-bromo-1- ( 4-methoximiiiomethyl-phenoxy ) -butan- 
2-'One which is required as an intermediate is relatively 
expensive « 

EF-A 0,001,414 discloses the preparation of ptltb 
diastereomeric forms (A) of certain triazolyl derivatives 
by stereoselective reduction of the corresponding ketones 
using aluminium isopropylate. In this process, the 
ketones employed as starting materials are obtained by 
reacting l-aryl-l-halogeno«3,3-dimethyl-butau-2-ones with 
1,2.,4-trieizole. However, a synthesis of these starting 
materials by chlorination of 3,3-dimethyl-l-(l,2,4- 
trlazol-l-yl)-butan-2-one and subsequent reaction of the 
l-chloro-3,3-diJiiethyl-l- (1,2,4-triazol-yl) -butan-2-one 
produced in this reaction with phenol derivatives is not 
described. In addition, no compounds are mentioned in 
which a methoxijnino-methyi group is contained on the 
phenyl radical. 

It has been found that the known 3 , 3-diBiethyl-l- 
( 4-methoximinomethyl-phenoxy ) -1- ( 1 , 2 , 4-triazol-l-yl ) - 
butan-2-ol of the formula 



CH30-H*C«-^^-CH-CH-C(CH3)3 

fj 

can be prepared as a crystalline substance in the form of 
a diastereomer loiaeture which consists to the extent of 
80% of diastereomer (A), and to the extent of 20% of 
diastereofflfir (B), diastereomer (A) being crucial for the 
fungicidal action of the compund of the formula (1) , by 

a) reacting 3 , 3-diinethyl-l^ ( 1,2, 4-^triaTOl-l-yl ) -butan- 
2 -one of the formula 

I ^ ^ (II) 

o 

H ' 

with sulphuryl chloride in the presence of ehlorobenssene 
at temperatures between 80 'C and 130 'C, 

b) then reacting the l-ehloro-3,3^ijaethyl-l-(l,2,4- 
triazol-l-yl)-butan-2-one of the formila 

Cl-CH-C0rC(CH3)3 



o 

N ' 



produced in this reaction with 4-hydroxybenzaldehyde 
oxime 0-methyl ether of the formula 



in the presence of isopropanol and in the presence of 
potassium hydroxide or sodium hydroxide at ten^ratures 
betyreen 40 "c and 90 'C, and 

c ) subsequently reducing th 3 , 3-dimethyl- 1- ( 4-methox- 
iminomethyl^phenoxy ) - 1- ( 1 , 2 , 4-triazol-l-yl ) -butan-2 »one 
of the formula 



0 

CHjO-K'CH-/ V^-CH-C-C(CH,)-, 

I ^ ^ (V) 

thus obtained using aluminima iaopropylate in the pre- 
sence of isopropanol at temperatures between 80'C and 
1X0*C. 

Surprisingly, the 3,3-di3aethyl-l-(4-iaethoxiinino- 
methyl-phenoxy)-l^(l,2,4-trias:Ql-l>yl),butan-2-ol of the 
fommla (I) is obtained by the process according to the 
invention in the form of a mixture in which the ratio of 
the two diastereomers is reproducibly constant, whereas, 
in the case of the previously described process, mixtures 
are produced in each case in which the ratio of the two 
diastereomers (A) and (B) to one another varies. 

The process according to the invention is distin- 
guished by a series of advantages'. Thus, the starting 
materials required can be handled without difficulties 
and are also available in relatively large amounts. 
Furthermore, the use of the relatively expensive 3,3- 
dimethyl-l- ( 4-methoximinomethyl-phenoxy) -butan-2-one is 
avoided and the execution of the process and the work-up 
of the reaction mixture present no problems, in addition, 
it is particularly advantageous that, in the diastereomer 
mixture produced, that component which is decisive for 
the activity is present in a significantly greater amomit 
than the less active diastereomer. 

The course of the process according to the 
invention may be illustrated by the following equation; 

• CH2-C0.C(CH^ ,^ ' • CI-CH-C0-C(CH3)3 



Chlorobenzene N ' 




OH 

Al(0CH(CH3)2)3' J \ ! 

'2— • CH30-N = CH— f >-0-CH-CH-C(CH3)3 

Isopropanol ^ \ 



P 

The 3 , 3-dimethyl-l^ ( 1,2, 4-triazol-l-yl ) -butan-2- 
one of the formula (II) requixed as starting material in 
the process according to the invention is known (cf. 
DE-C 2,431,407). 

When carrying out the process according to the 
invention, the 4-hydroxy-benzaldehyde oxijne 0-methyl 
ether of the formula (IV) which is required as a reaction 
component (second stage) is employed either in the 
presence of sodium hydroxide or potassium hydroxide. 

The 4-hydroxybenzaldehyde oxime 0-methyl ether 
is known (cf. EP-A 0,076,370). 

The process according to the invention is gener- 
ally carried out at atmospheric pressure. However, it is 
alsp possible to carry out the process at increased or 
reduced pressure. 

When carrying out the process according to the 
invention, 0.5 to 2 mol, preferably 1 to 1.2 mol, of 
Sttlphuryl chloride are generally employed in the first 
stage per mol of 3,3-dimethyl-l-.(l,2,4-triazoI-l-yl)- 
butan-2-one of the formula (ll). in the second stage, 0.9 
to 1.5 mol, preferably 1 to 1.1 mol, of 4-hydroatybenz- 
aldehyde oxime 0-methyl ether of the formula (IV), or of 
its salt, and, if appropriate, 0.9 to 1.5 mol of acid 
acceptor are generally employed per mol of l-chloro-3,3- 
dimethyl^l- ( i , 2 , 4^triazol-l-yl ) -butan-2-one of the 
formula (III). 

In the third stage, 0.5 to 2 mol of aluminium 
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isopropyXate are generally en^jloyed per mol of 3,3- 
dimethyl-l- ( 4-methoxiittinomethyl-phenoxy ) -1- (1,2 , 4-tri- 
azol-l-yl)-butan-2-one of the fonaula (V) . Worfcing-up is 
effected in each case by codv&ntilonal methods. 

On carrying out the process according to the 
invention, 3,3-diiaethyl-l-(4-iuethoxijalnoinethyl-phenoxy)- 
l-(lr2/4-triazol-l-yl)-butan-2-ol of the formula (I) is 
obtained in the fotm of a diastereomer mixture which 
consists to the extent of 80% of diastereomer (A) and to 
the extent of 20% of diastereomer (B), diastereo»er (A) 
being decisive for the fungicidal action of the compomid 
of the formula, (I). " 

The process according to the invention is illus- 
trated by the following exaniples. 
15 Example 1 

a) 

C1-CH-C0-C(CH3)3 

rj 

A mixture of 173.2 g of 3,3-dimathyl-l-(l,2,4- 
triazol-l-yl)^butan-2-one is heated to 100 in a three- 
necked flask which is provided with a dropping funnel, 
stirrer and thermometer. 148.5 g of sulphuryl chloride 
are then added dropwise over 4 hours vith stirring. .The 
reaction mixture is stirred for a further 30 minutes at 
100 C, then cooled to room taaperature and treated with 
water. The mixture is neutralized by addition of satura- 
ted, aqueous sodium bicarbonate solution, and the phases 
are separated. The organic phase is washed twice with 
water and then concentrated under reduced pressure. 
200.4 g of a product are obtained, which, according to a 
gas chromatogram, consists to the extent of 92.5% of 

l-chloro-3,3-diiBethyl-l-(i,2,4-tria2ol-l-yl)-butan-2-one, 
which accordingly works out at a yield of 91.9% of 
theory, 0 
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b) - \W I 



ii 
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33.2 g of soditam hydroatide are added, with 
stirring, to a ndxture of 136 g of 4-hydxoxybeiizaldehyde 
oxiiae 0-B.ethyl ether and 205 ml of isopropanol. The 
reaction mixture is wai»ed to 40 - 50 'c, and a solution 
of 194.2 g of l-chloro-3,3-diinethyl-l-(l,2,4^tria201-l- 
yl)-butah-2-one in 100 ml of isopropanol is added drop^ 
wise. The.^^ture is then initially stirred for 3 hours 
at 40 - 45 'C, then cooled to room temperature, treated 
with a further 350 ml of water, and cooled to 0 - 5«c. 
The mixture is stirred for 1 hour at 0 ^ 5'c. The preci- 
pitate produced is subsequently filtered off, washed with 
100 ml of a mixture consisting of equal parts of iso- 
propanol and water, and then dried. In this fashion, 
207 g of a product are obtained, which, according to HPLC 
analysis, consists to the extent of 97.4% of 3, 3 -dimethyl- 
1- ( 4-methoximino-methyl-phenoxy) -1- { l , 2 , 4-triazoi-l-yl ) - 
butan-2-.oiie. The yield accordingly worJcs out at 76.9% of 
theory. 

Melting point 92 - 92. 5 "C 



20 c) 



OH 

CH30*N*CH-^^y-0-CH-CH-C ( CH3 ) 3 



323.8 g of 3,3-dijnethyl-l-(4-nathoximino-methyl- 
phenoxy)-l-(l,2,4-triazol-l-yl)-butan-2-one, 600 ml of 
isopropanol and 102 g of aluminium isopropylate are 
placed in a 3 1 stirred autoclave. The autoclave is 
sealed and heated for 6 hours at 110 'c, a pressure of 3 - 
3.5 bar (SI unit) becoming established. 

After cooling the reaction mixture to room 
temperature, the diluent is removed by distillation and 
the residue is taken up in 600 ml of cyclohexane. The 
suspension produced is warmed to 50 'C, and 380 ml of 
water and 77 g of concentrated sulphuric acid are added 
dropwise. The phases are separated at 65'C, and the 
organic phase is extracted twice with 500 ml of water in 
each case. After separating the phases at 65'C, cooling 



« effected and tt^ deposited precipitate i. filtered off 
and drted. in this fashion, 2S6.8 g of a crystalline 
product are obtain«i, „hich consists to the e^ent of 
97.4% of 3,3-dl«ethyl-a-(4H»ethoxlmi„o-methyl-ptenow). 
l-(l,2,4-tria8ol-l.yl)-bntan,2-ol. The yield acoordinoiv 
works out at 90.9% of theory. 
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Claim 

Process for the preparation of 3r3-dimei;hyl*l-(4- 
methoxiittinomethyl-phenoxy) -1- ( X / 2 / 4-triazol-l-yl) -butan- 
2-01 of the formula 




as a crystalline substance in the form of a dias1:ereomer 
mixture which consists to the extent of 80% of diastereo- 
mer (A) and to the extent of 20% of diastereomer (B), 
dlastereomer (A) being decisive for the fungicidal action 
of the compound of the formula (I), characterized in that 
a) 3 1 3-dimethyl-l- ( 1 , 2 ^ 4-triazol-l-yl ) -butan-2-one of the 
formula 



CH2-C0-C(CB3)3 

' (II) 



Is reacted with sulplmryl chloride in the presence of 
chlorobenzene at teorperatures between 80 "C and 130 *C, 
b) the l-ehloro-3,3-diaietliyl-l-(l,2,4-triaEol-l-yl)- 
biitan'2-one of the fommla 



C1-CH-C0-C(CH3)3 
N ' 



produced in this reaction is then reacted with 4-hydroxy- 
benzaldehyde pzune O-methyl ether of the formula 



CHjO-NsCH— ^^^_^-^H ( rV) 

in the presence of isopropanol and in the pi^esence of 
potassium hydroxide, or sodium h7dr03d.de at t^iiperattires 
bet^^en 40^C md 90*C/ and 

c ) the 3^3 -dimethyl-l-^X 4-inethoxijainoiaethyl-phenoxy ) -1- 
(l,2^4-tria2ol-l-yl)-butan-2-one of the formula 



0 




thus obtained is subsequently reduced using aluminium 
isopropylate in the presence of isopropanol at tempera- 
tures between 80 ''C and 110 



